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ВПЛИВ ТРАНСФОРМУЮЧОГО ФАКТОРУ РОСТУ-Β1 НА СТАН ОПОРНО-
РУХОВОГО АПАРАТУ ТА СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ СПОРТСМЕНІВ  
ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України» 
Метою роботи було удосконалення лікарського контролю за спортсменами з урахуванням впливу 
TGF-β1 на стан опорно-рухового апарату та серцево-судинної системи. Нами були обстежені 85 
осіб віком від 9 до 32 років (середній вік склав 18,2±3,9 років). За допомогою антропометрії та со-
матоскопії визначали ознаки системного залучення сполучної тканини у диспластичний процес. 
Еходоплеркардіогрфічне обстеження використовували для встановлення особливостей кардіоге-
модинаміки у спокої та під час фізичних навантажень різної потужності. В роботі доведено вплив 
підвищеного рівня TGF-β1 на стан опорно-рухового апарату, стан клапанного апарату та діасто-
лічну функцію лівого шлуночка серця спортсменів.  
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Дана робота виконувалась у відповідності з планом науково-дослідної теми «Медико-біологічне забезпечення фізичної реабі-
літації, спортивних та оздоровчих тренувань» (№ державної реєстрації 0113U007653) кафедри фізичної реабілітації, спор-
тивної медицини та валеології ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України». 
Вступ 
 Одним з найвпливовіших факторів на про-
цес клітинної проліферації, росту та диферен-
ціації, у тому числі й клітин сполучної тканини, 
є трансформуючий фактор росту-β (TGF-β), 
який існує в декількох ізоформах: TGF-β1, TGF-
β2, TGF-β3, TGF-β4. Він секретується багатьма 
типами клітин, у т.ч. й фібробластами, і в нормі 
пригнічує проліферацію клітин за рахунок бло-
кування поділу у фазі G1 мітозу, стимулює на-
копичення у позаклітинному матриксі колагену 
та еластину, регулює імунну відповідь, блокую-
чи активність Т- і В- клітинної ланки, стимулює 
ангіогенез [15, 23]. TGF-β1 є ключовим медіа-
тором у патофізіології тканинного відновлення і 
фіброзоутворення за рахунок контролю балан-
су між синтезом і деградацією колагену І типу. 
Доведена роль TGF-β1 у розвитку ряду за-
хворювань серцево-судинної системи, у т.ч. й 
тих, що супроводжуються диспластичними змі-
нами стінок судин, клапанів та стінок серця [20, 
24, 29, 30]. Підвищена концентрація TGF-β1 
визначається при дилятаційній та гіпертрофіч-
ній кардіоміопатіях, дилятації кореня аорти, 
аневризмах аорти, пролапсі мітрального кла-
пану (ПМК) [7, 20, 21, 25]. Патологія TGF-β-
зв’язуючих систем, зокрема при дефектних 
формах фібриліну-1, викликає підвищену його 
кількість, що призводить до розвитку таких 
проявів синдрому Марфана, як надмірна дов-
жина кісток, деформації скелету, зокрема кісток 
черепу, потовщення мітрального клапану (мік-
соматозній дегенерації мітрального клапану 
(МД) [11]. В цілому відмічається позитивна ко-
реляція між рівнем TGF-β1 та тяжкістю клініч-
ної картини при ПМК (величиною МД, ступенем 
пролабування стулок, зниженням скоротливос-
ті міокарду) [3, 9, 26]. Дані літератури останніх 
часів вказують на самостійну роль підвищеної 
концентрації TGF-β1 у розвитку дегенератив-
них змін у мітральному клапані [8, 26, 27]. Осо-
бливу роль вчені відводять цьому фактору у 
розвитку кардіофіброзу, зокрема при виснаж-
ливих фізичних навантаженнях, що можуть бу-
ти у спортсменів [16].  
Багатогранність нозологій, що виникає при 
патології TGF-β, пов’язана зі складністю його 
транспорту, активації, інактивації та рецепції. 
Так, синтезуючись в клітині у неактивній формі 
(зв’язаній з латентними поліпротеїнами (LAP та 
LTBP), він у екстрацелюлярному матриксі за-
знає ряду перетворень і вже в активному ви-
гляді сполучається зі специфічним рецептором 
TGFBR2 (рецептор TGF-β ІІ типу) на поверхні 
клітин-ефекторів [18]. Активація TGF-β може 
відбуватися декількома шляхами: протеазною 
активністю матриксних металопротеїназ (ММР) 
[28], які відщеплюють від білка-попередника 
TGF-β асоційовані з латентністю поліпептидні 
частини; зниженням кислотно-лужного балансу 
[17], що може бути результатом накопичення 
недоокислених продуктів обміну внаслідок ін-
тенсивних фізичних навантажень; дією проміж-
них продуктів перекісного окислення ліпідів [5]; 
накопиченням тромбосподину внаслідок трав-
мування тканин [19]. Крім того, сполучення 
TGF-β зі специфічним рецептором на поверхні 
клітин (TGFBR2) запускає каскад SMAD залеж-
них механізмів, результатом яких є активація 
ефекторної зони ДНК [23].  
Тому, дані щодо можливості впливу рівня 
TGF-β1 на стан опорно-рухового апарату та 
серцево-судинної системи осіб з ознаками дис-
плазії сполучної тканини потребують розши-
рення та уточнення. 
Мета роботи  
Удосконалення лікарського контролю за 
спортсменами з урахуванням впливу TGF-β1 
на стан опорно-рухового апарату та серцево-
судинної системи. 
Об’єкт і методи дослідження 
 Для вирішення поставлених завдань нами 
були обстежені 85 осіб віком від 9 до 32 років 
(середній вік склав 18,2±3,9 років), з них 33 
(38,8%) чоловіки і 52 (61,2%) жінки. В дослі-
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дження включали спортсменів від 2 дорослого 
розряду до заслужених майстрів спорту. За 
спортивною спеціалізацією 20 (23,5%) з них 
були представниками ігрових (волейбол, фут-
бол) та 25 (29,4%) – циклічних (плавання) видів 
спорту. В дослідження також включили 40 осіб 
(47,1%) відповідного віку без спортивної квалі-
фікації.  
За допомогою антропометрії та соматоскопії 
визначали ознаки системного залучення спо-
лучної тканини (СЗСТ) у диспластичний про-
цес: розраховували індекс Кетле, ознаки долі-
хостеномелії визначали за допомогою розра-
хунку співвідношення довжини кисті, стопи, 
розмаху рук до росту, відношення верхнього 
сегменту тулуба до нижнього [1]. Ступінь гіпер-
мобільності суглобів оцінювали за допомогою 
9-бальної шкали P. Beighton [6]. Також оціню-
вався стан склепіння стопи, наявність дефор-
мацій хребта, грудної клітини, черепа та кінці-
вок, оцінювалась розтяжність шкіри та наяв-
ність стрій, кил та судинної пігментації. Кожній 
позитивній ознаці присвоювали згідно методи-
ки певну кількість балів, діагностично значу-
щим вважали суму більше 11 балів [1]. 
У стані фізіологічного спокою проводили 
електрокардіографічне та ехокардіографічне 
(ЕхоКГ) обстеження за стандартною методи-
кою [2. 13]. Після цього пацієнти виконували 
навантаження на вертикальному велоергомет-
рі «Ketler X1” зі східчастим зростанням наван-
таження без періодів відпочинку. Критеріями 
припинення навантаження були клінічні, функ-
ціональні чи електрокардіографічні абсолютні 
показання згідно рекомендацій Американської 
асоціації серця [14]. Наприкінці кожного ступе-
ню навантаження проводили ЕхоКГ досліджен-
ня: оцінювалась динаміка систолічної та діас-
толічної функції лівого шлуночка серця. У від-
новному періоді з 3-ї до 5-ї хвилини виконували 
електрокардіографічне та ЕхоКГ обстеження за 
стандартними методиками.  
Всім спортсменам проводилось ЕхоКГ об-
стеження на апараті Philips HDI 5000 (виробни-
цтва США, 2004 р.) з використанням 2-4 МГц 
фазованого датчику в 2D, М-, кольоровому, ім-
пульсно-хвильового та постійно-хвильовому 
допплерівських режимах. Виміри розмирів й 
об’ємів камер серця проводились у відповідно-
сті з рекомендаціями Європейського ехокардіо-
графічного товариства [13]. Діастолічна функ-
ція лівого шлуночку оцінювалась за величина-
ми трансмітрального потоку при імпульсно-
хвильовій доплерографії й швидкості руху фіб-
розного кільця мітрального клапану в латера-
льній його частині при тканинній допплерогра-
фії у відповідності з рекомендаціями Європей-
ської ехокардіографічної асоціації [22]. 
Забір крові пацієнтів проводили натще між 
10 та 13 годинами з ліктьової вени. Сироватку 
отримували після центрифугування впродовж 
15-20 хв. при 1500 об/хв., отримані зразки збе-
рігали при температурі -20°С. Визначення кон-
центрації TGF-β1 проводили імуноферментним 
методом у відповідністю з інструкцією виробни-
ка. Використовували тест-системи «Human 
TGF-beta1 Platinum ELISA» виробництва фірми 
«Bender MedSystems GmbH» (Австрія) № 
BMS249/4, методика 24/08/2009 (22), що при-
значена для кількісного визначення TGF-β1 в 
сироватці крові людини. Поріг чуттєвості тест-
системи: 8,6 пг/мл. Вимірювання оптичної 
щільності виконували за допомогою автомати-
чного фотометру «ELx808», виробництва фір-
ми «BioTek Insrtuments, Inc.» (США, 2011 р.), 
при довжині хвилі 450 нм. Оптична щільність 
контрольних розчинів співпадала з вказаними в 
інструкції величинами з помилкою, що не пере-
вищувала ±20%. Це вказує на точність та від-
творюваність результатів дослідження. Норма-
льною вважали величину концентрації TGF-β1 
у плазмі 6,72±1,98 (5,22-13,73) нг/мл [15]. За 
результатами імуноферментного аналізу було 
відібрано 31 особу з підвищеним рівнем TGF-
β1, які склали основну групу. Контрольну групу 
склали 54 особи з нормальним рівнем відпові-
дного фактору. 
Статистичну обробку отриманих результатів 
здійснювали за допомогою пакету ліцензійних 
прикладних програм STATISTICA (6.1, серійний 
номер AGAR909E415822FA) [4]. Аналізували 
вид розподілу показників за допомогою W-
критерію Шапіро-Уілка. Визначали достовірно-
сті відмінностей між показниками з урахуван-
ням типу розподілу за допомогою t-критерію 
Стьюдента, U-критерію Манна-Уітні та критерію 
хі-квадрат Пірсона для якісних ознак. Порого-
вим рівнем статистичної значимості отриманих 
результатів було взято р<0,05. Результати по-
дані у вигляді M±SD. 
Робота проводилась з дотриманням норма-
тивних документів комісії з медичної етики, 
розроблених з урахуванням положень Конвен-
ції Ради Європи «Про захист прав гідності лю-
дини в аспекті біомедицини» (1997 р.) та Хель-
сінкської декларації Всесвітньої медичної асо-
ціації (2008 р.). 
Результати досліджень та їх обговорення 
Одним з головних чинників активації цирку-
люючого в латентній формі TGF-β1 може ви-
ступати зниження кислотно-лужного балансу 
крові при накопиченні недоокислених продуктів 
обміну внаслідок інтенсивних фізичних наван-
тажень, що регулярно відбувається у спорт-
сменів. Для встановлення впливу цього факто-
ру на рівень TGF-β1 ми провели однофактор-
ний дисперсійний аналіз. У спортсменів рівень 
TGF-β1 статистично значимо був вищим і 
складав 12,9±4,8 нг/мл у порівнянні з неспорт-
сменами (10,6±4,2 нг/мл, р=0,03). Враховуючи 
це, подальше порівняння в групах ми проводи-
ли з урахуванням рівня спортивної майстерно-
сті. 
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Дослідивши вікову динаміку рівня TGF-β1, 
було встановлено, що лише у спортсменів у ві-
ці до 18 років статистично значимо рівень TGF-
β1 відрізнявся від одноліток, що не займалися 
спортом (табл. 1). Це вказує на вплив інтенси-
вних фізичних навантажень на концентрацію 
TGF-β1 саме в дитячому віці. 
Таблиця 1 
Вікова динаміка рівня TGF-β1 в групах порівняння, (М±SD) 
Спортсмени Не спортсмени 
Показник 
До 18 років, (n=21) 18 років та більше, (n=24) До 18 років, (n=22) 18 років та більше, (n=18) 
TGF-β1, нг/мл 13,6±4,8* 12,2±4,7 9,5±3,2 12,5±5,6 
Примітка:  *- р<0,05. 
При дослідженні впливу рівня TGF-β1 на 
стан опорно-рухового апарату було встановле-
но збільшення балу СЗСТ у диспластичний 
процес у представників основної групи зі спор-
тивним стажем (табл. 2). В основному це від-
бувалось за рахунок показників доліхостено-
мелії (подовження кінцівок відносно тулуба), 
збільшення частоти деформацій грудної клітки 
та хребта.  
Таблиця 2 
Вплив TGF-β1 на стан опорно-рухового апарату, (М±SD) 
Спортсмени Не спортсмени 
Показник Основна 
(n=21) 
Контрольна (n=24) 
Основна 
(n=10) 
Контрольна 
(n=30) 
СЗСТ, бали 5,5±2,4* 3,0±2,1 3,0±2,1 2,8±2,0 
Бейтона, бали 4,5±1,3 4,5±1,5 6,8±1,1* 6,0±1,0 
Відношення довжини нижньої кінцівки до 
росту 0,57±0,01* 0,55±0,01 0,54±0,02 0,54±0,02 
Відношення довжини кисті до росту 0,11±0,01* 0,10±0,01 0,11±0,01 0,11±0,01 
Примітка: * - р<0,05. 
При ЕхоКГ дослідженні було встановлено, 
що у осіб з ПМК з потовщенням стулок/стулки 
рівень TGF-β1 складав 13,9±3,7 нг/мл, нато-
мість у осіб з ПМК без МД рівень TGF-β1 був 
статистично значимо нижчим і дорівнював 
11,7±3,6 нг/мл (р<0,05). При цьому рівень TGF-
β1 при нормальній будові мітрального клапану 
був 8,9±2,2 нг/мл, що статистично значимо бу-
ло меншим, ніж в попередніх двох групах 
(р<0,05). 
В останні часи з’явились праці, що доводять 
можливість використання в якості ранніх ознак 
перенапруження серцевої діяльності симптомів 
порушення релаксації міокарду, тобто діастолі-
чної функції серця, при цьому у таких пацієнтів 
фракція викиду може зберігатися на нормаль-
ному рівні.  
При детальному аналізі обраних показників 
в процесі виконання фізичного навантаження 
було встановлено статистично значимі відмін-
ності в групах порівняння (табл. 3). 
Таблиця 3 
Динаміка показників діастолічної функції серця при фізичних навантаженнях різної потужності в групах порівняння, (M±SD) 
Фізичне навантаження 
Показники Стан спокою 
1 Вт/кг 2 Вт/кг 3 Вт/кг 
Відновний період 
Е\А, од. 2,07±0,47 2,90±1,35 2,64±1,31 3,03±1,57 2,93±1,22 
е’/а’, од. 2,18±0,53 2,17±0,69* 2,15±0,65* 2,43±0,68 2,04±0,54 
О
сн
ов
на
 
Е/е’, од. 6,20±1,39* 6,26±2,08 7,71±3,21 8,14±3,15* 7,01±2,91* 
Е\А, од. 2,25±0,86 2,69±1,15 2,82±0,95 2,70±0,81 2,3±1,06 
е’/а’, од. 2,18±0,56 2,54±0,73 2,65±0,80 2,66±1,03 2,47±0,57 
Ко
нт
ро
-
ль
на
 
Е/е’, од. 5,42±1,32 5,82±2,09 6,35±2,68 6,40±2,21 5,22±1,65 
Примітка: * - р<0,05; Е, А – максимальні швидкості раннього діастолічного та пізнього діастолічного потоків на мітрально-
му клапані, відповідно; е’, а’ – максимальні швидкості ранньодіастолічного та піздньодіастолічного руху фіброзно-
го кільця мітрального клапану, відповідно. 
Стандартом оцінки діастолічної функції є 
відношення E/е'. Величина E/е' менша за 8 ви-
ключає можливість підвищення тиску напов-
нення лівого шлуночка. При навантаженнях се-
редньої на субмаксимальної потужності швид-
кості Е та е’ повинні зростати пропорційно, та-
ким чином співвідношення Е/е’ залишається 
незмінним або незначно знижується. При по-
рушенні релаксації міокарду зі збільшенням 
навантаження підвищення e´ менше, ніж Е, що 
призводить до зростання співвідношення E/e´ 
[10]. З даних табл. 3 видно, що у осіб з підви-
щеним рівнем TGF-β1 величина E/e´ збільшена 
у стані спокою та перевищує критичний рівень 
при навантаженні 3 Вт/кг.  
Особливий інтерес викликають дані щодо 
динаміки показників діастолічної функції у від-
новному періоді після припинення виконання 
навантаження. Дані літератури вказують, що у 
пацієнтів з порушенням розслаблення міокарду 
елевація зубця Е продовжується ще на протязі 
5-10 хвилин, натомість амплітуда е’ зменшува-
лась відразу після припинення навантаження, 
що призводило до збільшення співвідношення 
Е/е’. У пацієнтів з нормальною діастолічною 
функцією зменшення Е та е’ відбувалось про-
порційно [12]. В нашому дослідженні у осіб ос-
новної групи відмічається незадовільне віднов-
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лення трансмітрального потоку, про що свід-
чить збільшена величина E/e´ у періоді рести-
туції (табл. 3). 
Висновки 
В роботі доведено, що у спортсменів моло-
дого віку в порівнянні з однолітками, які не за-
ймаються спортом, відмічається підвищений 
рівень TGF-β1.  
Підвищення рівня TGF-β1 призводило до 
змін опорно-рухового апарату, що проявлялось 
у збільшенні ступеню залученості сполучної 
тканини у диспластичний процес, подовженні 
кінцівок відносно тулуба (доліхостеномелією), 
збільшенням частоти деформацій грудної кліт-
ки та хребта. 
Особи з пролапсом мітрального клапану, що 
супроводжувався потовщенням стулок/стулки, 
мали підвищений рівень TGF-β1. 
У осіб з підвищеним рівнем TGF-β1 відміча-
лись ознаки порушення релаксації міокарду під 
час діастоли, що проявлялось у збільшенні 
співвідношення між максимальною швидкістю 
раннього діастолічного наповнення лівого шлу-
ночка та максимальною тканинною швидкістю 
раннього діастолічного зміщення кільця мітра-
льного клапану, а також подовжувався період 
відновлення після виконання стандартного фі-
зичного навантаження на велоергометрі.  
Перспективи подальших досліджень поля-
гають у визначенні генетичних маркерів сполу-
чнотканинної патології у осіб з ознаками дисп-
лазії сполучної тканини та підвищеним рівнем 
TGF-β1.  
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Реферат 
ВЛИЯНИЕ ТРАНСФОРМИРУЮЩЕГО ФАКТОРА РОСТА-β1 НА СОСТОЯНИЕ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОГО АППАРАТА И 
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТУЮ СИСТЕМУ СПОРТСМЕНОВ 
Неханевич О. Б. 
Ключевые слова: TGF-β1, спортсмены, дисплазия соединительной ткани, стресс-эхокардиография. 
Целью нашего исследования было усовершенствование врачебного контроля за спортсменами с 
учетом влияния TGF-β1 на состояние опорно-двигательного аппарата и сердечно-сосудистую систе-
му. Нами были обследованы 85 лиц в возрасте от 9 до 32 лет (средний возраст 18,2±3,9 лет). При по-
мощи антропометрии и соматоскопии определяли признаки системного вовлечения соединительной 
ткани в диспластический процесс. Эходоплеркардиогрфическое обследование использовали для оп-
ределения особенностей кардиогемодинамики в покое и во время физических нагрузок различной 
мощности. В работе доказано влияние повышенного уровня TGF-β1 на состояние опорно-
двигательного аппарата, состояние клапанного аппарата и диастолическую функцию левого желудоч-
ка сердца спортсменов. 
Summary 
EFFECTS OF TRANSFORMING GROWTH FACTOR-Β1 ON THE STATE OF THE MUSCULOSKELETAL SYSTEM AND 
CARDIOVASCULAR SYSTEM OF ATHLETES 
Nekhanevich O. B.  
Key words: TGF-β1, athletes, connective tissue dysplasia, stress-echocardiography. 
One of the most influential factors in the process of cell proliferation, growth and differentiation, including 
connective tissue cells is transforming growth factor β (TGF-β). It inhibits cell proliferation by blocking G1 
phase separation in mitosis, stimulates the accumulation of extracellular matrix collagen and elastin, and 
regulates the immune response and angiogenesis. TGF-β1 is a key mediator in the pathophysiology of tis-
sue recovery by controlling the balance between the synthesis and degradation of collagen. 
This study demonstrated the role of TGF-β1 in the development of cardiovascular diseases including 
dysplastic changes in vessel walls, valves of the heart. Increased concentration of TGF-β1 is determined by 
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dilated cardiomyopathy and hypertrophic, aortic root dilatation, aortic aneurysm, mitral valve prolapse (MVP). 
In general, we observed a positive correlation between TGF-β1 and severity of the clinical picture in MVP 
(mitral degeneration (MD), degree of prolapse the valves, reducing myocardial contractility). Scientists point 
out a special role in the development of this factor in cardiofibrosis, including the excessive physical activities 
that athletes can experience. 
Therefore, data on the possible impact of TGF-β1 affecting the state of musculoskeletal and cardiovascu-
lar systems in people with signs of connective tissue dysplasia need to be clarified. 
The aim was to improve medical monitoring for athletes to study the effect of TGF-β1 on the state of their 
musculoskeletal system and cardiovascular system.  
Materials and methods. We examined 85 people aged 9 - 32. Using anthropometry and somatoscopy we 
revealed signs of systemic involvement of connective tissue (SICT) into the dysplastic process. Echocardio-
graphic examination was carried out in a state of physiological rest and during exercise on bicycle.  ELISA 
was used to evaluate TGF-β1.  
Results. Athletes’ level of TGF-β1 was significantly higher and amounted up to 12,9±4,8 ng/ml compared 
with nonathletes (10,6±4,2 ngμ/ml, p=0,03). The influence of TGF-β1 on the musculoskeletal system was 
found to be SICT increasing to 5,5±2,4 points compared with representatives of the main group. Basically it 
occurs due to dolichostenomelia performance, increased frequency of deformities of the chest and spine. 
When echocardiographic study found that in people with MVP thickening of leaflets level of TGF-β1 
amounted 13,9±3,7 μg/ml, whereas in individuals with MVP without MD TGF-β1 level was statistically signifi-
cantly lower and amounted to 11,7±3,6 μg/ml (p<0,05). The level of TGF-β1 in normal structure of the mitral 
valve was 8,9±2,2 μg/ml, which was statistically significantly lower than the previous two groups (p<0,05). 
Standard evaluation of diastolic function is the ratio E/e', with the maximum rate of early diastolic filling of 
the left ventricle and the maximum rate of early diastolic tissue displacement in mitral valve ring. In individu-
als with impaired myocardial relaxation and under increasing load there was accelerated e' less than E, 
which led to an increase in the ratio E/e'. These data suggest the importance of stress echocardiography for 
the diagnosis of myocardial diastolic function reserve. In individuals with elevated levels of TGF-β1 value of 
E/e' increased at rest and exceeded the critical level under load 3 W/kg. Also the main group of people 
showed unsatisfactory recovery of transmitral flow that was proved by the increased value of E/e' in rest pe-
riod. 
Conclusions. It has been found out the young athletes compared with their peers who are not involved in 
sports, demonstrated elevated levels of TGF-β1. Increasing the level of TGF-β1 led to changes in the mus-
culoskeletal system, which manifested by increasing the degree of connective tissue involvement into the 
dysplastic process, dolichostenomelia, increased frequency of deformities of the chest and spine. People 
with mitral valve prolapse, accompanied by a thickening of the valves, had elevated levels of TGF-β1. In in-
dividuals with elevated levels of TGF-β1 were recorded signs of relaxation of the myocardium during dias-
tole, which manifested by the increase of the ratio between maximum speed of early diastolic filling of the left 
ventricle and maximum tissue velocity of early diastolic displacement ring mitral valve and extended the re-
covery period after a standard physical load on bicycle. 
